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審 査 結 果 の 要 旨
Dictyodendrin類(A-E)は,海綿から単離･構造決定された,テロメラーゼ阻害活性を有する天然物である｡
他に例を見ない電子豊富などロロ[2,3-C]カルバゾール骨格を有し,合成標的として広く注目されたもの
の,特異な構造のため,現在までdictyodendrinB,C,Eの全合成と,Bの形式合成の2例が報告されて
いるのみである｡
Dictyodendrin類 (A-E)の合成研究では,ベンザインを経由する多置換インドリン合成法を開発し,
それを応用することで,全てのdictyodendrin類 (A-E)の効率的全合成を達成している｡第二章では,
インドリンに対する7位官能基化を検討し,通常用いられるヨウ素化やオル トリチオ化の条件では官能
基化が進行しないことを明らかにしている｡第三章では,ベンザインを経由する新規7位置換インドリ
ン構築法の開発を行っている｡検討の結果,反応系中で発生するリチウムアニオン種を亜鉛-金属交換し,
亜鉛試剤とすることで求電子剤とスムーズに反応することを見出している｡今回開発した新規7位置換
インドリン合成法は,他の多置換複素環合成-の応用が可能であり,従来法に代わる新たな複素環合成
の手法となりうる｡第四章では,電子豊富なインドールの2位選択的なFriedel-Crafts反応の検討を行っ
ている｡DictyodendrinEに対応する側鎖導入の際,これまでインドールに対するFriede卜CraRs反応には
用いられてこなかった,イミデー トを試薬として用いることにより,反応が円滑に進行した｡第五章では,
必要な側鎖導入を経て全てのdictyodendrin類 (A-E)の全合成を達成している｡本合成は,合成した共
通中間体に対して順次側鎖を導入する収束的なものであり,合成終盤で骨格構築を行うnirstnerらの合
成と比較して,誘導体合成-の適用性に極めて優れている点が特徴である｡
Hirsutelomycinは,タイの昆虫寄生菌から単離 ･構造決定された天然物である｡本化合物は,精製中
に分解したこと,菌が本化合物を産生しなくなったことから,天然サンプルが存在しない｡従って,莱
だ平面構造しか決定されておらず,比旋光度も測定されていない｡また,天然サンプルの供給が不十分
であったため,薬理活性も十分検討されていない｡
Hirsutelomycinの構造決定研究では,本化合物の全ての相対立体配置の決定,および絶対立体配置の
推定をacetylaranotinからの半合成により行っている｡本研究で,天然物の全相対立体配置の決定ができ
たこと,およびacetylaranotinに対する側鎖導入の手法を確立したことは,今後の誘導体合成において有
益な結果である｡Hirsutelomycinの類縁体は,強力な抗がん作用など魅力的な薬理活性を有する化合物
が多数存在するため,誘導体の生理活性に興味が持たれる｡
以上,論文提出者が報告した研究結果は,ユニークな構造の天然物を基に有機合成化学を基盤した創
薬を行うために重要な知見を提供するものであり,薬学分野の発展に寄与するところ大である｡よって,
本論文は博士 (薬学)の学位論文として合格と認める｡
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